LUPUS SYSTEMIQUE : UNE MALADIE CHRONIQUE 


Lupus medicamenteux 


C ertains medicaments, 
administres de fagon 
prolongee, peuvent induire 
des auto-anticorps et plus 
rarement une maladie lupique. 

La liste des medicaments 
inducteurs (v. tableau) n’est pas 
exhaustive, et seuls sont indiques 
les medicaments dont le lien de 
causalite est regulierement 
evoque dans les publications 
comme la carbamazepine, la 
minocycline, I’hydralazine et le 
procainamide (les deux derniers 
ne sont pas commercialises en 
France). 1 

Les lupus medicamenteux sont 
rarement observes en pratique 
quotidienne. 

II est important de rappeler 
d’emblee que le role reellement 
inducteur de lupus d’un 
medicament est difficile a 
prouver. En effet, pour qu’il fasse 
la preuve de son role inducteur, le 
medicament doit induire un lupus 
systemique, les symptomes 
doivent s’ameliorer a I’arret du 


Medicaments non/plus disponibles en 
TNF : tumour necrosis factor. 


medicament suspecte et 
reapparaitre ou se reagg raver a la 
reinstauration du medicament. 

Or, cette sequence n’est 
qu’exceptionnellement rencontree 
en pratique Clinique: 

- I’absence de stigmate d’auto- 
immunite avant I’exposition est 
difficile a prouver; il est done tres 
difficile de faire la distinction 
entre une induction reelle (le 
medicament provoque la maladie) 
et une acceleration (le 
medicament fait apparaitre plus 
tot une maladie qui devait 
survenir); 

- les symptomes, a la phase 
initiale de la prise en charge, 
justifient souvent la prescription 
d’un traitement, ce qui rend 
impossible revaluation de 
Revolution spontanee de la 
maladie a I’arret du medicament 
suppose inducteur; 

- la reaction auto-immune induite 
peut evoluer independamment du 
medicament lui-meme; la 
persistance des symptomes a 


France: hydralazine, procainamide. 


I’arret du traitement inducteur 
n’elimine done pas le diagnostic; 
- un test de reintroduction est 
rarement effectue. 

Les mecanismes physio- 
pathologiques sont inconnus, 
mais suggerent I’intervention de 
modifications antigeniques par le 
medicament, rendant le materiel 
nucleaire immunogenique; 
I’augmentation de la mort 
cellulaire; ou une action directe 
sur les acteurs du systeme 
immunitaire dont les lymphocytes 
et le reseau des cytokines. 2 
Le delai d’apparition du lupus 
apres I’instauration du 
medicament inducteur peut etre 
de plusieurs mois. Les lupus 
medicamenteux ont une 
predominance feminine moins 
nette et toucheraient des patients 
plus ages que le lupus spontane. 
Aussi, I’apparition apres 50 ans 
d’un lupus doittoujours inciter 
a rechercher I’exposition a un 
medicament inducteur. 

Les symptomes les plus 
frequents sont des signes 
generaux, avec de la fievre, une 
atteinte pleuro-pericardique, 
cutanee et articulaire (arthralgies 
ou plus rarement arthrites). 

Les atteintes renales 
et neurologiques sont rares, ce 
qui explique la frequente 
benignite des lupus induits. 

Les anticorps antinucleaires sont 
positifs comme au cours du lupus 
systemique spontane, mais la 
presence d’anticorps anti-ADN 
natif a titre eleve ou d’anticorps 
anti-antigenes nucleates solubles 
ou d’une hypocomplementemie 
est rare. Les anticorps anti- 
histones ne sont pas specifiques 
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• Anticomitiaux: carbamazepine, 
ethosuximide, phenyto'ine 

• Betabloquants: acebutolol, 
atenolol, metoprolol, 
propranolol. . . 

• Quinidine, quinine 

• Isoniazide 

• D-penicillamine 

• Sulfasalazine 

• Chlorpromazine 

• Methyldopa 


• Minocycline 

• Captopril 

• Propylthiouracile 

• Cytokines : interferon alpha 
et gamma 

• Anti-cytokine : anti-TNF 
(infliximab, etanercept) 

• Estrogene : contraception 
estroprogestative, stimulation 
ovarienne, traitement hormonal 
substitutif 
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et sont presents aussi bien au 
cours du lupus medicamenteux 
que du lupus spontane. 

Sur le plan therapeutique, I’arret 
du medicament inducteur suffit 
parfois a faire regresser les 
symptomes cliniques en quelques 
semaines, mais cet arret doit 
toujours etre tempere par 
I’importance du medicament dans 
la strategie therapeutique et par 
I’existence d’alternatives. 

La meme attitude doit prevaloir 
en cas d’instauration d’un 
traitement potentiellement 
inducteur chez un patient lupique. 
Le caractere souvent modere du 
lupus induit permet d’attendre 
une regression eventuelle des 
symptomes. Plus rarement, la 
symptomatologie initiale peut 
justifier I’instauration d’un 
traitement par 
hydroxychloroquine et/ou 
corticotherapie. Dans ce cas, 
la diminution des traitements du 
lupus systemique pourra etre 
facilitee par I’arret du 
medicament inducteur. 

La reintroduction ulterieure du 
traitement inducteur est en 
general a proscrire. • 
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